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Synthesis and Reactions of Iminoisobenzofurans and α-Iminonitriles through Palladium-
Catalyzed Three-Component Coupling of Arynes, Isocyanides, and Cyanoformates 
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The introduction of two different functional groups into the benzene rings would be of high synthetic significance 
particular challenge in organic synthesis.  This PhD Thesis is consisted of three parts, the Author focused on the 
synthesis of cyano-substituted iminoisobenzofurans and α-iminonitriles through palladium-catalyzed three-
component coupling of arynes, isocyanides, and cyanoformates. 
①  Synthesis of Cyano-Substituted Iminoisobenzofurans and α-Iminonitriles through Palladium-
Catalyzed Three-component Coupling of Arynes, Isocyanides, and Cyanoformates 
In Chapter 2, the palladium-catalyzed three-component assembly of various arynes, isocyanides, and 
cyanoformates was reported, which produced cyano-substituted iminoisobenzofurans and unexpected products α-
iminonitriles with a structural diversity.  The products obtained from this process are hardly accessible by 
conventional methods.   
In this Chapter, a novel and versatile synthetic route to α-iminonitriles was also developed by the palladium-
catalyzed three-component coupling of arynes, isocyanides, and cyanoformates and sequential treatment with an 
excess of DIBAL-H.  This work offers another useful method to synthesis of α-iminonitriles.   
② An Unprecedented Skeletal Rearrangement of Cyano-Substituted Iminoisobenzofurans into Alkyl 
2-Cyanobenzoates Catalyzed by B(C6F5)3 
As the continuous efforts aiming at functionalizing iminoisobenzofurans, an unprecedented transformation was 
observed: the B(C6F5)3-catalyzed reaction of cyano-substituted iminoisobenzofurans into the corresponding 2-
cyanobenzoates as the exclusive products was reported in this Chapter.  This novel synthetic method may open a 
new window for the synthesis of alkyl 2-cyanobenzoates.  Further studies on development of the catalytic variant 
to synthesize alkyl 2-cyanobenzoates by the palladium-catalyzed cyanoesterification of arynes are currently 
underway.   
 
論文審査結果の要旨 
 
 
申請者は，アライン，イソシアニドおよびギ酸エステルを出発物質として，パラジウム触媒を用いる
３成分カップリングを利用したイミノイソベンゾフランとα－イミノニトリルの合成およびその反応
について研究をおこなった。 
一つ目の研究テーマとして，アライン，イソシアニドおよびギ酸エステルを用いる３成分カップリン
グ反応を開発した。これまで，無触媒で類似の反応が報告されているが，ギ酸エステルを基質として用
いることはできていなかった。申請者は，カチオン性のパラジウム触媒を用いることにより，初めてギ
酸エステルを取り込んだイミノイソベンゾフランを主生成物して合成することに成功した。この反応で
は，同時にα－イミノニトリルが副生することも同時に見出した。また，単離したイミノイソベンゾフ
ランに水素化ジイソブチルアルミニウムを作用させると，期待したアルデヒドではなく，α－イミノニ
トリルが選択的に生成することを明らかにした。 
二つ目の研究テーマとして，ボラン触媒を用いるイミノイソベンゾフランの選択的な 2-シアノ安息
香酸エステルへの変換反応を開発した。単離したシアノ基を有するイミノイソベンゾフランに対して触
媒量のトリス（ペンタフルオロフェニル）ボランを作用させると，α－イミノニトリルを経由して 2-シ
アノ安息香酸エステルを与えることが分かった。さらに，速度論的研究および計算科学を駆使しながら，
反応機構に関して詳細に研究をおこない，イソシアニドの置換基に由来するカチオンの安定性がこの変
換反応の鍵であることを突き止めた。 
以上のように，申請者は，パラジウム触媒を巧みに用い，反応活性な反応剤であるアラインを用い，
イソシアニドとギ酸エステルを組み合わせて，様々な含窒素化合物の合成に成功した。これらの反応の
開発により，従来の合成法では達成できなかったギ酸エステルの新たな炭素－炭素結合の切断を伴う新
規有機分子合成への応用が期待できる。 
したがって，本論文は，博士（理学）の学位に相当するものと認める。 
